Effect of Epilobium angustifolium and Serenoa repens extracts on regulation of non-genomic signaling pathway of kinases by Kujawski, Radosław et al.
©  P o l s k i e  T o w a r z y s t w o  G i n e k o l o g i c z n e Nr 4/2014278
P R A C E  O R Y G I N A L N E
  ginekologia
    
???????????????????????????????
Eﬀect of Epilobium angustifolium and Serenoa 
repens extracts on regulation of non-genomic 
signaling pathway of kinases
Wpływ ekstraktów z Epilobium angustifolium i Serenoa repens 
na regulację niegenomowego szlaku sygnałowego układu kinaz
 
?????????????????1?? ??????????????????????????????????????????????? ?????????????????3??
?????????????? ??????????1?????????? ?????????????????????????????? ???????????????????????3????
??????????????????2????????????? ?? ???????????2?3
1 Department of Pharmacology and Experimental Biology, Institute of Natural Fibers and Medicinal Plants, Poznan, Poland
2 Laboratory of Experimental Pharmacogenetics, Department of Clinical Pharmacy and Biopharmacy, Poznan University of Medical Sciences, Poznan, Poland
3 Department of Quality Control of Medicinal Products and Dietary Supplements, Institute of Natural Fibers and Medicinal Plants, Poznan, Poland
4 Chair and Department of Pharmacology, Poznan University of Medical Sciences, Poznan, Poland
5 Department of Gastroenterology and Metabolic Diseases, Medical University of Warsaw, Poland
6 Division of Gynecology and Obstetrics, Podhale Multidisciplinary Hospital in Nowy Targ
7 Department of General Pharmacology and Pharmacoeconomy, Pomeranian Medical University, Szczecin, Poland
 Abstract    
Objectives: Changes of kinase activity of non-genomic cellular signaling pathway may inﬂuence the eﬀectiveness 
of pharmacotherapy in case of hormone-dependent tumors. Our study investigated a possible interaction at the 
molecular level between an aqueous herbal extract of Epilobium angustifolium as well as a lipid-sterolic fruit extract 
of Serenoa repens and synthetic drugs used in the treatment of hormone-dependent cancers.
Material and methods: E. angustifolium and Serenoa repens extracts were orally administered to testosterone-
induced rats for 21 days. Changes of RafA/Mapk3/Mapk1 mRNA levels were analyzed by real-time quantitative 
PCR using target speciﬁc primers.
Results: The level of RafA mRNA slightly increased in rats receiving Epilobium angustifolium (p=0.076) and 
Serenoa repens (p=0.016) extracts. Administration of these extracts resulted in signiﬁcantly elevated Mapk1 and 
Mapk3 transcripts in the investigated animals (p<0.05 for each extract). The levels of Mapk1 and Mapk3 mRNA 
strongly increased (p<0.05 for each extract) in animals receiving concomitantly testosterone and the extracts, while 
RafA transcription slightly decreased (p<0.05), as compared to controls.
Conclusions: The results of our study may indicate a potential eﬀect of S. repens and E angustifolium extracts 
on the functioning of non-genomic cellular signaling kinases pathway. We investigated safety of these extracts 
to detect possible drug interactions between synthetic drugs used in the treatment of proliferative changes in 
hormone-dependent reproductive organs and herbal preparations.
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 Streszczenie     
Cel: Zmiana aktywności kinaz niegenomowego szlaku sygnalizacji komórkowej może wpływać na skuteczność 
farmakoterapii nowotworów hormono-zależnych. W badaniu analizowano na poziomie molekularnym wpływ 
wyciągu wodnego z liści ziela Epilobium angustifolium i lipidowo-sterolowego wyciągu z owoców Serenoa repens na 
możliwość wystąpienia interakcji z lekami syntetycznymi stosowanymi w terapii nowotworów hormono-zależnych. 
Materiał i metody: Ekstrakty z Epilobium angustifolium i Serenoa repens podawano p.o. indukowanym 
testosteronem szczurom przez 21 dni. Zmiany poziomów mRNA kinaz RafA/MAPK3/MAPK1 analizowano metodą 
ilościowego PCR w czasie rzeczywistym stosując specyﬁczne startery.
Wyniki: U szczurów otrzymujących wyciąg z Epilobium angustifolium (p=0.016) i Serenoa repens (p=0.016) 
poziom transkryptu RafA uległ nieznacznemu podwyższeniu. Nastąpiła znaczna indukcja transkrypcji mRNA kinaz 
MAPK1 i MAPK3 u zwierząt pod wpływem badanych ekstraktów (p<0.05 dla każdego z  wyciągów). U zwierząt 
otrzymujących jednocześnie testosteron i badane wyciągi poziomy mRNA Mapk1 i Mapk3 uległy podwyższeniu 
(p<0.05 dla każdego z  wyciągów), podczas gdy ilość transkryptów RafA uległa nieznacznie obniżeniu (p<0.05), w 
porównaniu do grupy kontrolnej.
Wnioski: Wyniki badania mogą wskazywać na potencjalny wpływ wyciągów z S. repens oraz E. angustifolium 
na funkcjonowanie niegenomowego szlaku sygnałowego układu kinaz. W pracy odniesiono się do aspektu 
bezpieczeństwa stosowania badanych ekstraktów roślinnych w kontekście występowania ewentualnych interakcji 
pomiędzy lekami syntetycznymi stosowanymi w terapii zmian rozrostowych w hormono-zależnych narządach 
rozrodczych a preparatami ziołowymi.
 Słowa kluczowe: menopauza / szczury / Serena repens / ?pilo?ium angusti?olium / 
 /  kinazy MAP / niegenomowy szlak sygnatomy uk?a?u kinaz /
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Table  I .  The eﬀect of Epilobium angustifolium extract on the transcription of RafA, Mapk1, Mapk3 mRNA. 
Group RafA mRNA (%±SEM) P Mapk1 mRNA (%±SEM) P Mapk3 mRNA (%±SEM) P
E ?????????? 0.076 6?0.6?0.?? 0.009 ?6?.??0.0? 0.017
T ?0?.9?1.?? 0.124 1?04.2??.6? 0.007 19?1.4?6.9 0.018
TE ?00?1.47 <0.001 ??12.??4.2? <0.001 1761?2.84 <0.001
Ratios of changes in mRNA level 
T/K ??4.? ??14.04 ??17.?1
E/K ??1.14 ???.4 ??4.64
TE/T ??0.1? ??0.?2 ??0.2
????????????????????????????????????????????????10?????????????????????????????? ???????????????????????????100??.????????????????????????????????? ??
??????????????????????????????????????.???????? ?????????????????Epilobium angustifolium ????????????????????????????????????? ?????????????????????????E. 
angustifolium?????????????????????????0.0????????????????????????????????????????????????????.?
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????.
Table  I I .  The eﬀect of Serenoa repens extract on transcription of RafA, Mapk1, Mapk3 mRNA. 
Group RafA mRNA (%±SEM) P Mapk1 mRNA (%±SEM) P Mapk3 mRNA (%±SEM) P
S 2??.1?0.46 0.016 67?.61?1.1 0.001 7?1?0.77 0.016
T ?02.9?1.?? 0.124 1?04.2??.6? 0.007 19?1.4?6.9 0.018
TS 4?8.??0.77 0.001 2162.??2.92 <0.001 2?28.9?1.76 <0.001
Ratios of changes in mRNA level 
T/K ??4.? ??14.04 ??17.?1
S/K ??1.?? ???.74 ??6.?1
TS/T ??0.09 ??0.44 ??0.?
????????????????????????????????????????????????10?????????????????????????????? ???????????????????????????100??.????????????????????????????????? ??
??????????????????????????????????????????????? ?????????????????Serenoa repens ????????????????????????????????????? ?????????????????????????S. repens 
??????? ??????? ????? ??0.0? ?????? ???? ?????????? ?? ????????????? ??????????. 
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Figure 1. The inﬂuence of Serenoa repens and Epilobium angustifolium extracts on transcription of RafA, Mapk1, Mapk3 mRNA kinases.  
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